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環境與基因的互動： 
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生命的祝福與盼望 

• 長命百歲、平安健康 

• 百年好合、子孫滿堂 

• 福如東海、壽比南山 



自然環境因子與人類疾病 
  

特性 致病因子 

物理因子 離子輻射線(α粒子，β粒子，γ射線，χ射線) 
非離子輻射線(紅外線，可見光，紫外線，微波，電磁場) 
噪音 
震動 
氣壓 
溼度與溫度 
地震與土石流 
颶風與旋風 
暴風雪與沙塵暴 

化學因子 重金屬 
有機溶劑 
農藥 
多環烴化物 
含氯有機物 

生物因子 病毒 
細菌 
黴菌 
寄生蟲 
過敏原 
節肢動物 
動物與植物毒物 



社會行為因子與人類疾病   
特性  致病因子 

行為因子 感應物質濫用(酒、菸、檳榔、成癮藥物)  
營養攝取(營養不良與過量) 
個人衛生 
勞工衛生與安全 
生活壓力事件 
運動 
人際溝通與社會網絡 

社會因子 居家安全 
供水系統 
污水與垃圾處理 
運輸系統 
農業與灌溉 
工作環境 
職場衛生與安全 
人為汙染與氣候變遷 
生態系 
教育與學校體系 
健康照護體系 
社會安全與犯罪預防 



疾病自然史與三段五級預防 



健康光譜 

 
健康 次臨床症狀 初期症狀 中期症狀 末期症狀 死亡        



疾病金字塔 

                              
                死亡 

 
 
 

死亡 

重症 

中症 

輕症 

微恙 



健康長壽是人類追求的理想 
瘟疫是揮之不去的黑暗騎士 

• 生老病死是每個人必經的生命歷程，但是健康、長
壽、平安、喜樂始終是人類追求的理想目標。 

• 二十世紀之前，傳染病一直是人類健康的最大威脅：  

  天花:法老王的麻臉 

  痲瘋:聖經的故事 

  鼠疫:中古世紀的「黑死病屍體飛彈」  

  霍亂:倫敦的自來水烏染 

  瘧疾:臺灣的第一位死因 

  結核病:死亡的浪漫 

  愛滋病:二十世紀的天譴? 

 



埃及木乃伊的天花痘 
 (Ramses V c.1000bce.) 

Seercom.com 



傳染病原與人類的戰爭: 
各自尋找生命的出路 

• 簡納(Jenner)發明牛痘疫苗 
• 巴斯德(Pasteur)建立微生物學說並研製狂
犬病疫苗 

• 柯霍(Koch)發現結核桿菌並建立傳染病原
判定標準 

• 羅斯(Ross)確定瘧蚊傳染瘧疾的途徑 
• 埃利希(Ehrlich)發明治療梅毒的化學藥物 
• 佛萊明(Fleming)發明青黴素等抗生素  



台灣傳染病防治的成功關鍵 

• 環境衛生改善 
• 病媒有效管制 
• 營養狀況改善 
• 抗生素廣泛使用  
• 疫苗接種普及 
 



1948   鼠疫 
1955   天花 (WHO） 
1959   狂犬病 
1965   瘧疾 (WHO）    
2000   小兒麻痺 (WHO） 
2014   麻疹  (?)    

台灣撲滅傳染病的成功案例 



臺灣的瘧疾防治故事 
• 牡丹社事件(1874)死360人(15%) 
• 日軍征臺(1895)死1400人(30%)  
• 森下薫(二十世紀初)臺灣第一死因 
• 日據時代防瘧計畫 
• 二次大戰後防瘧計畫 
   準備期(1946-1952) 
   防治期(1952-1958) 
   肅清期(1958-1960s) 
• 臺灣根除瘧疾證明(WHO 1965) 
• 非瘧蚊院內感染案例 



深入窮鄉僻壤的DDT噴灑大隊 





烏腳病患者 
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井水砷濃度(毫克/升) 
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井水砷濃度(毫克/升) 

女 

肝癌 

肺癌 

皮膚癌 

膀胱癌 

腎癌 



累積砷暴露與人類疾病的相對危險性 

疾病 
累積砷暴露 

低 中 中高 高 
皮膚癌 1.0 2.8 2.6 7.6 
高血壓 1.0 0.9 2.4 3.6 
缺血性心臟病(死亡) 1.0 2.5 4.0 6.5 
白內障 1.0 2.2 4.8 5.7 

低 中   高 
糖尿病 1.0 6.6  10.1 
缺血性心臟病(心電圖) 1.0 1.6   3.6 

周圍血管疾病(超音波) 1.0 2.8   4.3 
頸動脈硬化(超音波) 1.0 1.8   3.1 
腦梗塞(電腦斷層) 1.0 2.7   3.4 



地方性甲狀腺腫大患者 





米糠油多氯聯苯中毒事件  

• 中毒者會發生氯痤瘡、免疫異常、
肝硬化、紅斑狼瘡、生育力減退等
疾病。 

• 中毒的母親將毒性物質傳遞給胎兒，
造成流產、死胎、新生兒乳牙發展
不全、智力發展遲滯、免疫力降低
等多項健康危害。  



  台灣輻射屋污染事件 

• 白血球染色體異常 

• 甲狀腺腫大 

• 白血病 

• 甲狀腺癌 

• 兒童發育遲滯 

• 白內障  



人類遺傳疾病與遺傳體學探索  

• 歷史記載侏儒症、血友病、蠶豆症、地中
海型貧血等傳統的遺傳病 

• 孟德爾(Mendel)發現了遺傳學定律 
• 高爾頓(Galton)建立了定量遺傳學方法 
• 華特生(Watson)和克理克(Crick)發現DNA雙
螺旋結構 

• 人類及多種生物之基因圖譜解碼  



Watson, Crick與DNA雙螺旋模型 



DNA: 生命的分子 



細胞核與染色體 



人類遺傳疾病的類別與防治 

• 染色體異常疾病(唐氏症、特納氏症) 

• 孟德爾遺傳病(黏多醣症、苯丙酮尿症) 

• 遺傳疾病可透過婚前及懷孕早期篩檢來
加以發現 

• 遺傳疾病也可透過適切的飲食控制或藥
物治療來緩解疾病症狀的進展與惡化 



罹病基因 

類型 基因頻率 相對危險性 可歸因百分比 

 

主要    低        高         少數 

 

次要    高        低         多數 



常見疾病:基因與環境的交互作用  
• 糖尿病、高血壓、高血脂、缺血性
心臟病、腦中風、癌症  

• 家族傾向  

• 具有家族病史的人，必須保持良好
健康行為、避免暴露於環境危險因
子、定期健康檢查和疾病篩檢，才
能降低罹病的風險 



瘧疾與鎌形細胞貧血症:  
基因與環境的交互作用 



鼻咽癌 
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Northern Michigan University 

        Epstein-Barr (EB) 病毒 



鼻咽癌累積發生率與抗 EBV 抗體 

Positive Negative EBV Antibodies Positive 

EBV Antibodies Negative 



鼻咽癌相對風險與抗- EBV抗體 

抗- EBV 血清標記                相對危險性 
 
全部陰性                                        1.0 
單項陽性                                        3.4* 
兩項以上陽性                              40.9** 
 
*P<0.05, **P<0.001 



鼻咽癌家族史 

一等親                         相對危險性 
 
配對健康對照                      1.0 
鼻咽癌病例                        19.2 



鼻咽癌家族史 

親屬                              每千人疾病率 
 
父母                                       14.5 
兄弟姊妹                               11.5 
祖父母                                     2.4 
伯叔姑舅姨                             3.7 
配偶                                         1.0 
 



鼻咽癌與人類白血球抗原(HLA) 
基因型 

HLA 基因型                        相對危險性 
 
A*0207                                     2.3** 
A*0201                                     0.8 
B*4601                                     1.7*  
A*0207/B*4601                       2.8** 
 
*P<0.05,  **P<0.01 
 
Hildesheim et al., J. Natl. Cancer Inst., 2002 



鼻咽癌與人類白血球抗原(HLA) 
基因型 

HLA 基因型                        相對危險性 
DRB1*0301-DQA1*0501-DQB1*0201        2.1** 
DRB1*0406-DQA1*0301-DQB1*0302        0.4*      

 
*P<0.05,  **P<0.01 
 
Hildesheim et al., J. Natl. Cancer Inst., 2002 



鼻咽癌與細胞色素 P450 (CYP) 
2E1基因型 

CYP2E1基因型          相對危險性 
                                抽菸者   未抽菸者 
c1c1                           1.0               2.3* 
c1c2                           1.4               1.1  
c2c2                           9.3*             1.1 
 
*P<0.05調整年齡及性別 
 
Hildesheim et al., J. Natl. Cancer Inst., 1997 



鼻咽癌與DNA 修補酵素基因型  
DNA修補酵素基因型    相對危險性                                 
 

XRCC1 326 譯碼子 
    Ser/Ser                                       1.0 
    Ser/Cys or Cys/Cys                  1.7* 
  
hOGG1 280 譯碼子 
    Arg/His or His/His                    1.0 
    Arg/Arg                                     1.7**  
 
*P<0.05, **P<0.01 調整年齡, 性別及氏族 
 
Cho et al., Cancer Epidemiol. Biomark. Prev., 2003 
 



鼻咽癌與XRCC1, hOGG1 及 
CYP2E1基因型  

高危險基因型數目           相對危險性 
 

        0                                        1.0        
        1                                        3.7* 
        2                                        5.4** 
        3                                      26.6*** 
 
*P=0.06, **P<0.01, ***P<0.001調整年齡, 性別, 氏族, 鼻咽癌家族史及抽菸 
 
Cho et al., Cancer Epidemiol. Biomark. Prev., 2003 
 



肝細胞癌 



 

肝癌發生率之國際比較 



 Baruch S. Blumberg 
Nobel Prize in Physiology or Medicine 1976 



電子顯微鏡下的B型肝炎病毒 



B型肝炎病毒的基因體 



Abbott GmbH & Co. KG 
 

                                                                                                        

                                                 

 B型肝炎病毒HBsAg盛行率 



Prof. R. Palmer Beasley (畢思理教授) 



HBIG及疫苗注射組及對照組之 
持續HBsAg陽性累積發生率  

Beasley et al., Lancet 1983;2:1099-1102 
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  六歲兒童B型肝炎帶原率 
1986年所有 

新生兒接種 



全國B型肝炎預防接種下降 
6-19歲肝癌發生率 

出生年代     每十萬人發生率      相對風險 
 

1963-1984           0.57                       1.00  

1984-1998           0.17                       0.31  
                                                                  



 性別年齡別肝硬化死亡率與肝細胞
癌發生率與死亡率，按出生年代分 

Chiang et al., JAMA, 2013 



B型肝炎病毒與肝癌之GECC研究  

  Beasley et al., Lancet 1981;2:1129-1133 
  Beasley, Hepatology 1982;2:21-26S 
  Beasley, Cancer 1988;61:1942-1956 
 



慢性B型肝炎的全球衝擊 

World population  
6 billion 

20億人感染B型肝炎病毒 

300–400 million with  
chronic HBV1 

25–40% die of  
cirrhosis or  
liver cancer 

75% 慢性 
B型肝炎在 
亞太地區 

全球60億人口 
 

3~4億人罹患
慢性B型肝炎 

25-40%死於 
肝硬化或肝癌 

20億人感染                      
B型肝炎病毒 



肝細胞癌累積發生率與 HBsAg  
及 HBeAg 血清標誌 



肝細胞癌累積發生率與  
HBV DNA 血清濃度 



 Kao JH and Chen DS. Current Hepatitis Reports 2006;5:5-13 

全球B型肝炎病毒的基因型分布 



 肝細胞癌累積發生率與 HBV基因型 

Yang HI et al. JNCI 2008;100:1134-43 



B型肝炎病毒之Precore G1896A及 
BCP A1762T/G1764A 突變株 

 BCP  1764 1762 
TTTCTGGAAATTGGATTAG 

TTTCTAGTAATTGGATTAG 

Precore 1896 
CGGGGTTTCG 

CGGGATTTCG 

Wild-type 
 

Typical variant 



B型肝炎病毒基因突變型 
與肝細胞癌風險 

B型肝炎病毒基因特性                         相對危險性 
 
基礎核心區(BCP) 突變型 vs. 野生型           1.73 
前核心區(precore)突變型 vs. 野生型           0.34 
 



無症狀帶原 肝細胞癌 

宿主 

B肝病毒 環境因子 

 HLA基因 
 T-細胞接受器 
 Cytokines 
 Chemokines 

 HBeAg 
 病毒量 
 基因型 
 突變型 

 酗酒 
 抽菸 
 黃麴毒素 
 抗氧化維生素 
 硒 

 雄性素血清濃度 
 異物代謝酵素 
 DNA 修補嘯素  
 雄性素代謝酵素與接受器 
 致癌基因 
 腫瘤抑制基因 

肝硬化 慢性肝炎 

發炎 
壞死 
纖維化 

肝細胞複/ 
染色體不穩定 

DNA傷害 
染色體異常 

病毒DNA嵌入 
HBxAg活化 

細胞成長 
管控失常 



黃麴毒素白蛋白鍵結物與肝細胞癌,  
按GSTM1 和GSTT1 基因型分 

 

                                    GSTM1                 GSTT1 
 
AFB1-白蛋白        無效      有效          無效     有效 
 
未測出                   1.0          1.0             1.0        1.0 
低                           4.1*        0.7             1.8        1.3 
高                         12.4**      1.4           10.2*      0.8 
 
** p<0.01 * p<0.05 調整抽菸與酗酒 
Chen et al., Am. J. Human Genet.  1996 



      肝細胞癌與血漿雄性素濃度 
   及雄性素接受器基因型 

 
血漿雄性素濃度   雄性素接受器基因CAG-重複數 
                                     >24         21-23        < 20 
 
低                           1.0           1.4           0.8 
中                          0.4           1.4           2.1 
高                                  2.7           1.9           4.1* 
 
 
•p<0.05 多變項調整 
Yu et al., J. Natl. Cancer Inst. 2000 



生命像一首樂章 

       基因型是樂譜，外表型是音樂； 
樂譜決定音樂，如同基因型決定外表型。 
不同指揮家的詮釋、演奏家的技巧、 
樂器的品質和音樂廳的設計， 
均會使相同的樂譜，呈現多樣的音樂風格。 
同樣的，不同的環境也導致相同的基因型， 

         可能表現多樣的外表型。 
基因與環境的互動，形成多采多姿的生命！ 

Piano Concerto No. 23 in A major, 
 K. 488  by Mozart 



HCV: 現代醫學的勝利 

• 1960s – 1970s: 
發現非A非B肝炎病毒  

• 1989: 
Chiron公司找到C型肝炎病毒  

• 1991:  
HCV療效首度認證. 干擾素療效因長
效劑型或併用抗病毒藥 ribavirin而大
幅改善 

• 2011: 
設計藥劑“designer drugs”首度認證 

• 增加無反應者之 SVR 
• 減少治療期間 



全球感染者>1.7億 

非洲及中東 5300萬 亞太地區 9450萬 

歐洲 900萬 

美洲 1300萬 

C型肝炎病毒感染盛行率地理分布 



亞太各國HCV基因型分佈 

<1% 
1–1.9% 
2–2.9% 
>3% 
Not studied 
 

Sievert  et al. Liver Int  
2011;31 Suppl 2:61. 



Follow-up Year since the Fifth Year after Enrollment
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Serum ALT Levels

Follow-up Year since the Fifth Year after Enrollment
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HCV Genotype

Follow-up Year since the Fifth Year after Enrollment
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p for HCV RNA seropositives: 0.01

肝癌風險因感染HCV第一型而增加 



疾病自然史與三段五級預防 



疾病自然史與三段五級預防 
初段預防 (易感受期) 
    一級預防 健康促進 

    二級預防 特殊保護 

次段預防 (臨床前期、臨床期) 

    三級預防 早期診斷及適切治療 

末段預防 (殘障期、復健期) 
    四級預防 限制殘障 

    五級預防 身心復健 



預防保健重於醫療復健 
• 簡單的流行病學定律 

   盛行率 = 發生率 x 發病期間 

• 平均壽命延長及人口老化 

   慢性病人大量增加 

• 現代醫藥科技突飛猛進 

   提升病患存活率 

• 醫療支出大幅增長 

   減低發生率是當務之急 



P4 醫學 (I) 
• 美國國家科學院院士Leroy Hood 醫師提出P4醫
學 (P4 Medicine) 來說明健康照護的未來發展趨
勢。P4是包括Preventive (預防), Predictive (預測), 
Personalized (個人化)與Participatory (參與)四個
要素。 

• 目前全世界的健康照護型態，都是屬於提供者
驅動 (healthcare provider-driven)的回應式
(reactive)疾病治療型態；未來的健康照護發展
趨勢，將會演進成為消費者驅動(consumer-
driven)的前瞻式(proactive)疾病預防型態。 



心臟病長期風險預測 

• 美國的弗萊明翰研究(Framingham study)，根據
長期追蹤資料成功發展出冠狀動脈心臟病的預測
模式，利用年齡、總膽固醇、高密度脂蛋白膽固
醇、血壓(舒張壓和收縮壓)、糖尿病和抽菸等六
項生物標幟，即可以正確預測未來十年發生冠狀
動脈心臟病的風險。 



冠狀動脈心臟病的預測模式: 
Framingham Study (I) 

Wilson PW et al. Circulation 1998;97:1837-1847. 



冠狀動脈心臟病預測模式: 
Framingham Study (II) 

Wilson PW et al. Circulation 1998;97:1837-1847. 



肝細胞癌的風險預測因子 

肝臟發炎(血清ALT值偏高)
或纖維化(增加風險) 

血清HBV病毒量偏高
(增加風險梯度) 

 

HBeAg陽性
(增加風險) 

   

HBV 基因型
(C > B) 

 

年齡 
(年齡越大風險越高)  

喝酒習慣(增加風險) 

性別(男>女) 

家族肝癌史 

Fattovich G. Semin Liver Dis 2003;23:47-58; Chen CJ, et al. JAMA 2006;295:65-73; Iloeje UH, et al. Gastroenterology 2006;130:678-86;  
Chen CJ. J. Gastroenterol Hepatol 1997;12:S294-S308; Yang HI et al. NEJM 2002;347:168-174; Yang HI et al. JNCI 2008;100:1134-43 



肝細胞癌的風險預測圖 

Yang HI et al., J Clin Oncol, 2009; 28:2437-2444.   



HBV 基因體與表面抗原  

Lee , 1997; Lee and Ahn, 2011 

< 
Infectious virion Non-infectious 

particles 



肝硬化的風險預測模式 
 Baseline liver cirrhosis predictor Regression 

coefficient Risk score P value 

Age (each 5 years increment) 0.25 1 <0.001 
Sex       
 Female reference 0   
 Male 0.99 4 <0.001 

Levels of ALT (IU/L)       
 < 15 reference 0   
 15-44 0.25 1 0.10 
 ≥ 45 0.71 3 0.001 

HBeAg/HBV DNA/HBsAg/Genotype       
 Negative/<104/<100/any type reference 0   
 Negative/<104/100-999/any type 0.76 3 0.10 
 Negative/<104/≥1000/any type 0.97 4 0.02 
 Negative/104-106/<100/any type 1.16 5 0.06 
 Negative/104-106/100-999/any type 1.28 5 <0.001 
 Negative/104-106/≥1000/any type 1.71 7 <0.001 
 Negative/≥106/any level/B or B+ C 1.76 7 <0.001 
 Negative/≥106/any level/C 3.26 13 <0.001 
 Positive/any level/any level /B or B+C 1.76 7 <0.001 
 Positive/any level/any level /C 2.64 10 <0.001 
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肝硬化的風險預測圖 



肝細胞癌的風險預測模式 
Baseline hepatocellular carcinoma predictor Regression 

coefficient Risk score P value 

Age (each 5 years increment) 0.46 1 <0.001 
Sex       
  Female reference 0   
  Male 0.91 2 <0.001 

Levels of ALT (IU/L)       
  < 15 reference 0   
  15-44 0.36 1 0.10 
  ≥ 45 0.76 2 0.01 

Family history of hepatocellular carcinoma       
  No reference 0   
  Yes 0.98 2 0.001 

HBeAg/HBV DNA/HBsAg/Genotype       
  Negative/<104/<100/any type reference 0   
  Negative/<104/100-999/any type 0.82 2 0.13 
  Negative/<104/≥1000/any type 1.07 2 0.04 
  Negative/104-106/<100/any type 1.42 3 0.04 
  Negative/104-106/100-999/any type 1.45 3 0.005 
  Negative/104-106/≥1000/any type 1.78 4 <0.001 
  Negative/≥106/any level/B or B+ C 2.45 5 <0.001 
  Negative/≥106/any level/C 3.09 7 <0.001 
  Positive/any level/any level /B or B+C 2.70 6 <0.001 
  Positive/any level/any level /C 3.37 7 <0.001 



肝細胞癌的風險預測圖 
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B型肝炎的治療目標: 
預防肝硬化/肝炎/死亡 

抑制HBV複製對肝病的預防功效 
– 減少發炎壞死,纖維化,肝硬化 
– 減少嚴重肝硬化 
– 減少肝癌 
– 減少肝病死亡 

 HBV複製的持久抑制  
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Wild Type on Lamivudine (n=221) 
YMDDm on Lamivudine (n=209) (49%) 

Time after randomization (months) 
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治療B型肝炎與末期肝病進展風險 

% with 
disease 

progression 

Placebo (n=215) 

YMDDm 

    WT 
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5% 

13% 

21% 



B型肝炎病毒抗藥性 
會增加肝細胞癌風險 
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Interferon alfa-2b 

Lamivudine 

Adefovir 

Peginterferon alfa-2a 

Telbivudine 

Tenofovir 

1990 1998 2002 2005 2006 2008 

Entecavir 

抗B型肝炎病毒藥物上市里程碑 



ADV1,4 rtN236T +/or rtA181V 

野生型病毒 

ADV-抗藥型病毒 

LVD-抗藥型病毒 
LVD1,2 rtM204V/I ± rtL180M 

LdT3        rtM204I           

rtM204V/I +/- rtL180M 
LVD then 

ETV1,5  
rtT184 or rtS202 or rtM250 

rtM204V/I +/- rtL180M 

ETV-抗藥型病毒 

LdT-抗藥型病毒 

rtT184 or rtS202 or rtM250 

ETV1,5 

抗藥性病毒株產生的遺傳屏障 

rtM204V/I 
rtL180M 

+/- 
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Dienstag, 2008 

抗B型肝炎病毒藥物之作用機制 



慢性C型肝炎之肝癌風險預測模型 

利用慢性C型肝炎患者之特性及血清標幟，
建立C型肝炎引發肝癌之風險預測模式: 
 

• ALT濃度 
• C型肝炎病毒RNA濃度 
• C型肝炎病毒基因型 
• AST/ALT比例 
• 肝硬化 
• 年齡 



肝癌發生風險預測因子和對應分數 

風險總分 10年風險 15年風險 

21 40% 71% 

22 50% 82% 

23 61% 90% 

24 72% 96% 

25 83% 99% 

…
.. 

風險因子 分數 

年齡 (30-34歲起，每增加五歲) 1 

肝功能指數(ALT, U/L) 
 ≤ 15 0 
 16-45 2 
 >45 4 
AAR (AST/ALT 比值) 
 <1 0 
 1-2 2 
 >2 3 
肝硬化 
 No 0 
 Yes 5 

HCV RNA 未測出 0 
低 RNA濃度/ 非第 1型 5  

高 RNA濃度/ 非第 1型 4 

低 RNA濃度/ 第 1型 5  

高 RNA濃度/ 第 1型 7 

病患風險因子 
53 歲  
ALT = 80  U/L 
AAR > 2 
有肝硬化 
高 RNA濃度/ 第 1型 
風險總分= 4+4+3+5+7=23 

HCV RNA濃度/基因型 
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Fried et al., 2002 

C型肝炎藥物治療 
長效型干擾素Alfa-2a 加 Ribavirin 

• 65% (298/453) 病患感染第1型 
• 感染第1型病患反應率較低 



亞洲人比高加索人有較佳療效 

Hadziyannis et al. Ann Intern Med 2004;140:346; Kuboki et al. J Gastroenterol Hepatol 2007;22:645; 
Lee et al. Korean J Hepatol 2008;14:46; Yu et al. Hepatology 2008;47:1884; Chen et al. Chin J Hepatol 2010;18:585. 

Genotype 1 
48 weeks’ Peg-IFNα-2a 180 µg/week + RBV 1,000–1,200 mg/day 

Caucasian Asian 
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• 宿主 IL28B 基因型 (rs12979860多形性) 
– 決定 IFN l-3 活性(innate immunity) 
– T (不利) and C (有利) 對偶基因 
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Thompson et al. Gastroenterology 2010;139:120. 

亞洲慢性C型肝炎治療里程碑  

TC CC TT TC CC TT TC CC TT TC CC TT TC CC TT 



Thomas DL, et al.  Nature 2009; 461: 798–801 

亞洲人IL28B基因以有效型為主 



整合易感受基因型的肝癌風險預測 

REVEAL-HBV 
研究之風險因子 

AA BB AB 

宿主基因型別 

病毒特性 
HBeAg, 病毒量,  

HBsAg 血清濃度,  病毒基因型 

SNP 相對風險 

SNP1 2.1 

SNP2 1.5 

SNPX 1.7 

國際合作研究 
確證風險預測 
模式之正確性 

…
…

 



Collaborative Studies to Validate the Risk Calculators of 
Liver Progression from the R.E.V.E.A.L.-HBV Cohort 

Risk Calculator  
 derived from 
REVEAL-HBV 
Cohort 

AA BB AB 

Host genetic variants 

Virus characteristics 
HBeAg, serum HBV DNA levels,  
serum HBsAg levels and genotypes 

SNP Odds Ratio 

SNP1 2.1 

SNP2 1.5 

SNPX 1.7 

External Cohort  
for Validation by 
International  
Collaborations 

…
…

 



P4 醫學 (II) 
• 21世紀基因體學(genomics)與蛋白體學

(proteomics)的蓬勃發展，它們提供了可以正
確預測健康變化與疾病進展的生物標幟，促成
個人化醫學的實現。 

• 網路健康資訊的普及，以及健康自主意識的興
起，消費者正在取代提供者，成為健康照護及
醫藥產業所提供之服務產品的決定者。 

• 人們將更重視身心健康的促進，遠勝於疾病的
治療；全民健康保險也將更落實在疾病的預防
發生、早期發現與適切處理，而不是末期疾病
的醫藥治療、避免復發與殘障復健。 



P4 醫學 (IV) 
• 在未來一、二十年間，每一個人將擁有數十億筆
生物標誌組成的個人健康資訊雲，而且也會有優
良的計算工具來分析這些資訊，提出使每一個人
「健康極佳化」和「罹病極小化」的方案。 

• 「量化自我健康」就是最好的引擎，也就是利用
數位化工具來管理體重、活動量、睡眠、生活飲
食習慣、生物標幟等「自我健康參數」，進而保
持更理想的健康狀態，減少疾病或傷害的發生。 

• 結合系統醫學、龐大健康資料、以及消費者驅動
的健康照護與社會網絡，可以促成P4醫學的早日
實現，以及健康照護的全面革新。 
 



P4 醫學 (Dr. Leroy Hood) 

• Predictive (預測的) 
• Preventive (預防的) 
• Personalized (個人化的) 
• Participatory (參與的) 

 
下醫醫病、中醫醫人、上醫醫國 

下醫醫已病、中醫醫將病、上醫醫未病 



105 

Thank You! 
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